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Korrelationen zwischen Plasmareninaktivität und Blutdruck,
Erythrocytenzahl, Hämoglobin, Hämatokrit sowie Natrium, Kalium, Harn-
stoff und Kreatinin im Serum bei Hypertonikern1)
Von C. WERNING, W. STIEL, H. U. SCHWEIKERT, D. STIEL, W. VETTER und W. SIEGENTHALER
Aus der Medizinischen Universitäts-Poliklinik Bonn (Direktor: Prof. Dr. W. Siegentbaler)
(Eingegangen am 20. August 1970)
Bei 119 Patienten mit arterieller Hypertonie (66 Patienten mit essentieller Hypertonie, 31 mit renal-parenchymatöser Hypertonie, 16 mit
renovaskulärer Hypertonie, 4 mit primärem Aldosteronismus, einer mit Aortenisthmusstenose und einer mit Polycythaemia vera) wurden
die Korrelationen der Plasmareninaktivität zum systolischen und diastolischen Blutdruck, zum Natrium, Kalium, Harnstoff und Kreatinin
im Serum sowie zur Erythrocytenzahl, Hämoglobin und Hämatokrit berechnet.
Im Gesamtkollektiv der Hypertoniker fand sich eine statistisch signifikante positive Korrelation der Plasmareninaktivität zum systolischen
und diastolischen Blutdruck und zum Hämoglobin. Diese Beziehungen wurden auch bei den Patienten mit essentieller Hypertonie er-
hoben, bei denen zusätzlich eine signifikante positive Korrelation der Plasmareninaktivität zum Hämatokrit bestand. Bei den Patienten mit
renovaskulärer Hypertonie war die Korrelation zwischen Plasmareninaktivität und Natrium im Serum signifikant.
Die übrigen Korrelationsberechnungen wiesen keine Signifikanz auf.
Die mögliche Bedeutung dieser Befunde wird diskutiert.
Correlations between plasma renin activity and blood pressure, red blood cells, hemoglobin, hematocrit, sodium, potassium, urea
and creatinine in serum of hypertensive patients
In 119 patients with arterial hypertension (66 patients with essential hypertension, 31 with renal parenchymal diseases, 16 with reno-
vascular hypertension, 4 with primary aldosteronism, one with coarctation of the aorta and one with polycythemia vera) correlations
between plasma renin activity and systolic and diastolic blood pressure, sodium, potassium, urea and creatinine in serum and erythro-
cytes, hemoglobin and hematocrit were estimated.
In all patients a statistically significant positive correlation was found between plasma renin activity and systolic and diastolic blood
pressure and also the hemoglobin. These correlations were also found in patients with essential hypertension, which further showed a
significant positive correlation between plasma renin activity and hematocrit. In patients with renovascular hypertension the correlation
between plasma renin activity and serum sodium was statistically significant.
The other estimations of correlations showed no statistical significance.
The possible importance of these results is discussed.
Die Plasmareninaktivität scheint in einer festen Bezie- Erythrocytenzahl, Hämoglobin und Hämatokrit sowie
hung zum arteriellen Blutdruck, zum Elektrolyt- und zum Natrium, Kalium, Harnstoff und Kreatinin im
Wasserhaushalt oder zur Nierenfunktion zu stehen Serum,
(l—5). So wurden zum Beispiel bei medikamentöser
Blutdrucksenkung Erhöhungen der Plasmareninaktivität Patienten und Methodik
festgestellt (6), bei diuretika-induzierten Natrium-, Insgesamt wufden 119 Hypertoniker, und zwar 65 Männer und
Kalium- und Wasserverlusten traten deutliche Stei- 54 Frauen untersucht. Das Lebensalter schwankte zwischen 16
gerungen der Plasmareninaktivität auf (7—9), und bei und 65 Jahren. Der Mittelwert betrug 45 ± 11,5 Jahre ( ± s),
entzündlichen Schädigungen des Nierenparenchyms 66 Patienten litten an einer essentiellen Hypertonie, die bei 14
·, · . . .rr · · * 4- > ;~„- Patienten als labile Hypertonie diagnostiziert wurde, währendoder Nierenmsuffizienz wurde eine vermehrte Remnse- ^ Hochdruck bei 3 yfatienten in die maligne Phase überge.
kretion nachgewiesen (10—13). gangen war. Bei den übrigen Patienten konnte durch die ent-
Weiterhin konnte beobachtet werden, daß zugleich mit sprechenden Untersuchungen ein Grundleiden und somit eine
dem Renin auch eine andere renale humorale Substanz, sekundäre Hypertonie festgestellt werden.
das Erythropoetin Stimuliert werden kann (14—19), So waren 16 Patienten an einer renovaskulären und 31 Patienten
welche die Erythropoese und Hämoglobinsynthese £ ̂ ^sTS^ SÄIÄSÄ
fördert (20). einer chronischen Glomeruloncphritis, 4 an kongenitalen Nieren-
Da uns die Korrelationen der Plasmareninaktivität zu mißbildungcn wie Hypoplasien und Cystcn, 3 an einem Hyper-
diesen verschiedenen Parametern interessierten, unter- nephrom und ein Patient an einem Lupus erythematodes mit
suchten wir bei Patienten mit arterieller Hypertonie die Nierenbeteiligung. Bei 4 Patienten wurde ein P«f^^
_ . , _, . . . . _ ^ · «4. «.«~ . ronismus nachgewiesen. Je ein Patient wies als Ursache der
Besiehungen der Plasmareninaktivität zu Blutdruck, Hypcttonic ejnc Aortenisthmusstenose bzw. eine Polycythaemia
*) Diese Arbeit wurde durch die Deutsche Forschungsgemein- ve*a auf·
schaft und das Landesamt für Forschung Nordrhein-Westfalen Eine manifeste Herzinsuffizienz oder pulmonale Erkrankungen
unterstützt laßcn bei kcincm der untersuchten Patienten vor.
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Die Plasmareninaktivität wurde nach der Methode «von BOUCHER
und Mitarbeitern (21) im peripheren venösen Blut bestimmt. Zur
Korrelationsberechnung wurde lediglich der Basiswert nach
mindestens vierstündiger Ruhelage des Patienten und bei nor-
maler Kochsalzzufuhr verwandt (Normbereich: 0 bis 400 ng
Angiotensin II pro 100m/ Plasma pro 3 Stdn. Inkubations-
dauer).
Der Korrelationskoeffizient wurde nach der folgenden Gleichung
berechnet:
Jgxy —Nxy
Die Prüfung auf Signifikanz des Korrelationskoeffizienten er-
folgte anhand der t-Verteilung mit n — 2 Freiheitsgraden:
* ___ r]/n — 2
*~ "
D Je Regressionskoeffizienten ergaben sich aus den Gleichungen:
— N5y
—Bx B 2 — Nx2
Die Korrelationen wurden sowohl für das Gesamtkollektiv der
Hypertoniker als auch für die Patientengruppen mit essentieller
Hypertonie, renal-parenchymatöser und renovaskulärer Hyper-
tonie aufgestellt. Die Ablehnung der Nullhypothese erfolgte bei
einer Wahrscheinlichkeit von p < 0,05.
Ergebnisse
Die Plasmareninaktivität lag zwischen 35 und 980 ng/
100 m/ -3 Stdn.; im Mittel betrug sie 228±190ng/
100 m/· 3 Stdn. ( ± s). Der Mittelwert der Patienten
mit renovaskulärer Hypertonie bewegte sich mit
305 ± 245 ng/100 m/· 3 Stdn. über denjenigen der Pa-
tienten mit renal-parenchymatöser Hypertonie (21 4 ±
142 ng/100 ml -3 Stdn.) und mit essentieller Hyper-
tonie (236 ± 219 ng/100 m/· 3 Stdn).
Der sy stolische Blutdruck schwankte zwischen 150 und
280 mm Hg (192 ± 29 mm Hg). Es bestand eine signi-
fikante positive Korrelation zur Plasmareninaktivität
(r = + 0,263; 0,01 > p > 0,001) (siehe Abb. 1). Diese










I mm Hg ]
250
Abb. l
Korrelation zwischen Plasmareninaktivität und systolischem Blut-
druck bei Hypertonikern
y' = 182,71 + 0,04x; n = 119, r = + 0,263
p > 0^001
Gruppen lediglich bei den Patienten mit essentieller
Hypertonie (r = + 0,256; 0,05 > p > 0,01). Der Kor-
relationskoeffizient betrüg zwar bei den Patienten mit
renovaskulärer Hypertonie + 0,388, war jedoch
wegen der niedrigeren Patientenzahl statistisch nicht
signifikant (p > 0,05). '
Ähnlich verhielt sich der diastoliscbe Blutdruck, der zwi-
schen 90 und 190 mm Hg schwankte (114 ± 17 mm Hg).
Auch hier lag eine statistisch signifikante positive Korre-
lation zur Plasmareninaktivität vor (r = +0>253;










Korrelation zwischen Plasmareninaktivität und diastolischem Blut-
druck bei Hypertonikern
y' = 109,02 + 0,02 x; n = 119, r = -f 0,253
_ < 0,01p > 0,001
gruppen wiesen hier ebenfalls nur die essentiellen
Hypertoniker eine signifikante positive Korrelation auf
(r = + 0,290; 0,05 > p > 0,01).
Der Korrelationskoeffizient von Plasmareninaktivität
und Natrium im Serum, das sich zwischen 135 und
150 mVal// bewegte (141 ± 3 mVal//), machte
+ 0,063 aus und war statistisch nicht signifikant
(p > 0,05). Allerdings konnte bei den Patienten mit
renovaskulärer Hypertonie eine signifikante positive
Korrelation nachgewiesen werden (r = +0,509; 0,05
> p > 0,01) (siehe Abb. 3), die bei den übrigen zwei
Patientengruppen nicht gefunden wurde.
Das Kalium im Serum betrug 2,5 bis 5,6 mVal/ X)er
Mittelwert und die Standardabweichung lagen bei
4,2 ± 0,6 mVal//. Die Korrelation zur Plasmare-
ninaktivität war sowohl im Gesamtkollektiv (r =
— 0,098; p > 0,05) (siehe Abb. 4) als auch bezüglich
der 3 Gruppen der verschiedenen Hypertonieformen
statistisch nicht signifikant.
Der Harnstoff im Serum, der Werte zwischen 18 und
265 mg/100 m/ zeigte, betrug im Mittel 44 ± 29 mg/
100 in/. Eine signifikante Korrelation zur Plasmare-
ninaktivität bestand weder hinsichtlich des Gesamt-
kollektivs (r = — 0,032; p > 0,05) (siehe Abb. 5) noch
der einzelnen Patientengruppen.
Das Kreatinin im Serum bot ebenfalls zur Plasmare-
ninaktivität keine statistisch signifikante Korrelation,
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Abb. 3
Korrelation zwischen Plasmareninaktivität und Serum-Natrium bei
Hypertonikern
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Abb. 4
Korrelation zwischen Plasmareninaktivität und Serum-Kalium bei
Hypertonikern














Korrelation zwischen Plasmareninaktivität und Serum-Harnstoff bei
Hypertonikern
y «45,00 —0,005 x; n = 119, r «—0,032
p > 0,05
die für die Hypertoniker insgesamt mit dem Koeffi-
zienten r = + 0,015 (p > 0,05) berechnet wurde (siehe
Abb. 6). Die Einzelwerte schwankten zwischen 0,7
und 12,7 mg/100 m/; im Mittel lagen sie bei 1,55
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Abb. 6
Korrelation zwischen Plasmareninaktivität und Serum-Kreatinin bei
Hypertonikern
y' - 1,526 + 0,0001 x; n = 119, r « + 0,015
p > 0,05
Die Erythrocyten^ahkn betrugen 2,9 bis 7,1 · 10e mm3
(4,7 ± 0,6 · 10e mm3). Der Korrelationskoeffizient von
Erythrocyten und Plasmareninaktivität war mit + 0,107
statistisch nicht signifikant (p > 0,05) (siehe Abb. 7).



















Korrelation zwischen Plasmareninaktivität und Erythrocytenzahl bei
Hypertonikern
y' = 4,624 + 0,0003 x; n = 119, r = + 0,107
p > 0,05
Das Hämoglobin schwankte zwischen 9,3 und 23,2g/
100 m/ (14,8 ± 2,1 g/100 m/). Hier konnte eine sta-
tistisch signifikante positive Korrelation zur Plasmare-
ninaktivität gefunden werden (r =+0,199; 0,05 >
p > 0,01) (siehe Abb. 8). Diese kam deutlicher bei den
Patienten mit essentieller Hypertonie zum Ausdruck
(r = + 0,335; 0,01 >p> 0,001), während die beiden
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Korrelation zwischen Plasmareninaktivität und Hämoglobin bei
Hypertonikern
y' = 14,32 + 0,002 x; n = 119, r = -h 0,199
n < °'05P > 0,01
übrigen Patientengruppen keine statistisch signifikanten
Korrelationen 'zeigten.
Schließlich wurde die Korrelation der Plasmareninakti-
vität zum Hämaiokrit berechnet. Es konnte bei den
Patienten mit essentieller Hypertonie eine statistisch
signifikante positive Korrelation gefunden werden (r =
+ 0,299; 0,05 > p > 0,01). Bei den Patienten mit
renal-parenchymatöser Hypertonie und renovaskulärer
Hypertonie war ebenso wie bei dem Gesamtkollektiv
der Hypertoniker (r = + 0,141; p > 0,05) (siehe Abb.
9) eine Signifikanz der Korrelation nicht nachweisbar.
Die Einzel-Hämatokritwerte schwankten zwischen 28










Korrelation zwischen Plasmareninaktivität und Hämatokrit bei
Hypertonikern
y' = 43,61 + 0,004 x; n = 119, r = + 0,141
p > 0,05
Diskussion
Bei unseren statistischen Berechnungen der Korrela-
tionen zwischen der Plasmareninaktivität und verschie-
denen Parametern fiel zunächst auf, daß bei dem Ge-
samtkollektiv der Hypertoniker eine signifikante posi-
tive Korrelation der Plasmareninaktivität zum systo-
lischen und diastolischen Blutdruck bestand. Diese
Korrelation bedeutet selbstverständlich nicht ohne wei-
teres eine pathophysiologische oder pathogenetische
Beziehung zwischen den beiden Größen. Es ist aller-
dings bemerkenswert, daß die Korrelation vor allem
bei den Patienten mit essentieller Hypertonie signifikant
war. Man hätte eher bei den Patienten mit renovasku-
lärer Hypertonie .diese positive Beziehung erwarten
dürfen, da bei dieser Hypertonieform das Renin höchst-
wahrscheinlich eine wesentliche pathogenetische Be-
deutung besitzt (5, 22). Bei der renovaskulären Hyper-
tonie braucht jedoch der Basis wert der Plasmareninak-
tivität im Gegensatz zu den Stimulationswerten nach
Gabe von Saluretika oder aktiver Orthostase nicht
regelmäßig erhöht gefunden zu werden (5,22). Bei
Patienten mit essentieller Hypertonie ist die Plasmare-
ninaktivität meistens normal oder sogar erniedrigt (5).
Möglicherweise ist die Tatsache, daß sich in dieser
Gruppe die Patienten mit maligner Hypertonie befan-
den, für die berechnete Signifikanz verantwortlich.
Diese Patienten wiesen sehr hohe Reninwerte auf, wie
man es bei der Akzeleration einer arteriellen Hypertonie
findet (4, 5).
Es ist eher unwahrscheinlich, daß die gefundene Korre-
lation in dem Sinne zu deuten ist, daß bei unseren Pa-
tienten mit essentieller Hypertonie dem Renin bzw.
Angiotensin eine pathogenetische Bedeutung zukommt,
zumal auch die Beziehungen zwischen Renin und Blut-
druck völlig unterschiedlich sein können (4, 9). Es ist
allerdings von Interesse, daß auf Grund von Tier-
experimenten das Angiotensin auch schon bei normalem
Blutdruck eine wichtige pressoregulatorische Funktion
zu besitzen scheint (23).
Die Beziehungen zwischen der Plasmareninaktivität und
den Elektrolyten Natrium und Kalium im Serum zeigten
keine Signifikanz, abgesehen von der statistisch signi-
fikanten positiven Korrelation zwischen der Plasmare-
ninaktivität und dem Serum-Natrium bei den Patienten
mit renovaskulärer Hypertonie. Eventuell sind ein
sekundärer Hyperaldosteronismus, den man bei reno-
vaskulärer Hypertonie antreffen kann (24, 25), oder auch
eine direkte natriumretinierende Angiotensin-Wirkung
(26) als ursächlich für dieses Phänomen anzusehen. Hier
muß man jedoch ebenfalls feststellen, daß die Bezie-
hungen zwischen der Plasmareninaktivität und den
Elektrolyten völlig divergent sein können. So stimu-
lieren zum Beispiel einerseits Natrium- und Kalium-
verluste die Plasmareninaktivität (7—9), während man
andererseits bei einer Hypernatriämie im Rahmen eines
Diabetes insipidus (27) oder bei einer Hyperkaliämie
im Verlauf eines Morbus ADDISON (7) eine Hyperrenin-
ämie antreffen kann.
Harnstoff und Kreatinin im Serum wurden zur Plas-
mareninaktivität korreliert, um eventuell festzustellen,
ob der Grad einer Niereninsuffizienz zur Höhe der
Plasmareninaktivität in einer bestimmten Beziehung
steht. Dabei wurde weder im. Gesamtkollektiv der
Hypertoniker noch in den Ekifeelgruppen eine Signi-
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nachgewiesen. Diese Befunde stehen in Einklang
mit den Ergebnissen verschiedener Autoren, die bei
chronischer Niereninsuffizienz sowohl hohe wie auch
normale oder niedrige Plasmareninaktivitäten fanden (l l,
13, 28). In Einzelfällen darf man allerdings annehmen,
daß das Renin stimuliert wird, wenn durch Nieren-
parenchymveränderungen die renale Hämodynamik ge-
stört wird (2), und daß die Hypertonie bei chronischer
Niereninsuffizienz durch das Renin-Angiotensin-System
hervorgerufen werden kann (11,13, 28). Dafür spricht
insbesondere die Beobachtung, daß bei den Patienten
mit chronischem Nierenleiden, die hohe Reninwerte
aufweisen, nur eine bilaterale Nephrektomie zur effek-
tiven Blutdrucksenkung führt (11, 13, 28).
Renin und Erythropoetin bzw. der renale erythropoeti-
sche Faktor werden höchstwahrscheinlich in denselben
Zellen, und zwar in den granulierten Zellen des jux-
taglomerulären Apparates der Niere gebildet. Mehrere
Untersuchungsergebnisse deuten darauf hin, daß beide
humorale Substanzen gleichzeitig stimuliert werden
können, obwohl sie unterschiedlichen Regulations-
mechanismen unterliegen (18,19). Zum Beispiel wurden
beim experimentellen Niereninfarkt (14), bei der Ab-
stoßungskrise von Nierentransplantaten im Kaninchen-
experiment (15) sowie bei Patienten mit renovaskulärer
Hypertonie (16) oder mit BARTTER-Syndrom (17) hohe
Werte beider Hormone gefunden. Uns interessierte die
Frage, ob bei den Hypertonikern eine signifikante
Korrelation zwischen Renin und Erythropoetin besteht.
Da wir das Erythropoetin nicht direkt bestimmen
konnten, untersuchten wir indirekte Parameter wie die
Erythrocytenzahl, das Hämoglobin und den Hämato-
krit. Bekanntlich fördert Erythropoetin die Bildung von
Erythrocyten und die Synthese von Hämoglobin (20).
Tatsächlich bestand im Gesamtkollektiv der Hyper-
toniker eine statistisch signifikante positive Korrelation
der Plasmareninaktivität zum Hämoglobin. Von den
3 Gruppen wiesen nur die Patienten mit essentieller
Hypertonie diese signifikante Beziehung auf, wobei hier
zusätzlich noch eine signifikante positive Korrelation
zum Hämatokrit vorlag. Es muß offenbleiben, wie diese
Befunde zu interpretieren sind, bzw. ob bei Patienten
mit essentieller Hypertonie Renin- und Erythropoetin-
spiegel in einer festen Beziehung zueinander stehen.
Bisher ist im Gegensatz zum Renin nicht bekannt, wie
sich das Erythropoetin bei der essentiellen Hypertonie
verhält.
Der Hämatokrit dürfte sicher noch durch andere Fak-
toren als das Erythropoetin beeinflußt worden sein, zum
Beispiel durch das Plasmavolumen, das bei fortschrei-
tender Schwere einer arteriellen Hypertonie und Er-
höhung des peripheren Gefäß Widerstandes eine zu-
nehmende Reduktion erkennen läßt (29). Falls der bei
unseren Hypertonikern gemessene Hämatokrit Rück-
schlüsse auf das Plasmavolumen zuläßt, unterstützt
die beobachtete positive Beziehung zwischen der
Plasmareninaktivität und dem Hämatokrit die These,
daß dem Volumen bei der Regulation der Reninsekre-
tion eine wesentliche Bedeutung zukommt (9,18, 27).
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HEIMER, Frl. B. HAUPT, Frau R. KOWALSKI, Frl. E. LEUSCHNER,
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